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論 文 内 容 の 要 旨 
 繊毛虫Blepharisma japonicumに見られる特徴的な生命現象に、有性生殖に関わる接合と、捕食者からの攻撃
に対する自己防御機能がある。B. japonicumにはⅠ型とⅡ型の接合型が存在し、飢餓状態に陥るとⅠ型細胞、
Ⅱ型細胞からそれぞれガモン１（ブレファルモン）、ガモン２（ブレファリズモン）が分泌される。これらが相
補的な受容体に作用することで接合現象が生じると考えられている。１章では、この接合の分子機構を解明す
ることを目的に、受容体探索のための蛍光プローブの開発を検討した。２章では、B. japonicumの自己防御物
質ブレファリズミンの13C NMRスペクトルの帰属を生合成的な研究手法を用いて行った。 
 B. japonicumの細胞は可視領域に強い蛍光を発するブレファリズミンが多量に含まれている。受容体を可視
化するにはブレファリズミンの蛍光に干渉されないことが重要である。ガモン２は性フェロモンでは珍しく蛍
光を有しているが、さらに発色団をガモン２に導入することで、機能的な蛍光分子プローブが創出できると考
え、ピレニル‐ブレファリズモンとビフェニルブレファリズモンの合成を行なった。これらはλmax 484nmに蛍
光を示し、B. japonicumに対して強い接合誘導阻害活性をもつことを実験的に明らかにした。 
 B. japonicumのもつ色素ブレファリズミンはこれまでの研究から自己防御物質として機能することが明らか
になっている。この化学構造には多くの連続した四級炭素が存在し、NMRにおいてHMQC、HMBCスペクトルの相関
が及ばず、13C NMRの炭素シグナルの帰属が未解決である。[1-13C]-,[2-13C2]酢酸ナトリウムをB. japonicumに投
与して得たブレファリズミンの13C NMRで炭素シグナル強度の増大を認め、ブレファリズミンのフェナントロペ
リレンキノン部位がポリケチド由来であることを明らかにした。さらに、HMQC、HMBCスペクトルの相関、およ
び[1,2-13C2]酢酸ナトリウムを取り込ませた色素の2D－INADEQUATE測定をおこない炭素間の相関を解析す
ることで、13C NMRスペクトルの全帰属を達成した。 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 繊毛虫Blepharisma japonicumに見られる特徴的な生命現象に、有性生殖に関わる接合と、捕食者からの攻撃
に対する化学的自己防御機能がある。B. japonicumの細胞にはⅠ型とⅡ型の接合型が存在し、飢餓状態に陥ると
Ⅰ型細胞、Ⅱ型細胞からそれぞれガモン１（ブレファルモン）、ガモン２（ブレファリズモン）が分泌される。
これらが相補的な受容体に作用することで接合現象が生じると考えられている。また、B. japonicumのもつ色
素ブレファリズミンは捕食性繊毛虫への自己防御物質として機能することが明らかになっている。 
 １章では、B. japonicumの接合に関する分子機構を明らかにすることを目的に、ガモン２受容体探索のため
の蛍光プローブを開発している。B. japonicumの細胞には強い蛍光を発するブレファリズミンが多量に含まれ
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ている。受容体を可視化するにはブレファリズミンの蛍光に干渉されないことが重要である。ガモン２はその
分子が弱い蛍光性を有しているが、ピレニル基やビフェニル基の発色団をガモン２分子に導入することで、機
能的な蛍光分子プローブが創出できると考え、ピレニルブレファリズモンとビフェニルブレファリズモンの合
成を行なった。これらの蛍光標識体はB. japonicumに対して強い接合誘導阻害活性をもつとともに、ガモン２
の蛍光波長（λmax 484nm）を持ちその蛍光強度は蛍光共鳴エネルギー移動（FRET）によりそれぞれ10～６倍大
きくなることを明らかにした。これらは受容体探索に十分な蛍光強度を持ち、有用な蛍光プローブであると期
待できる。 
 ２章では、B. japonicumの自己防御物質ブレファリズミン（BLN）の13C NMRスペクトルの帰属を、生合成的研
究手法を用いて検討している。この化学構造は多くの連続した置換型sp2炭素が存在し、NMRにおいてHMQCやHMBC
スペクトルの相関が及ばず、13C NMRの炭素シグナルの帰属が未解決である。[1-13C]-,[2-13C]酢酸ナトリウムを
B. japonicumの培地に投与して得たBLNの13C NMRで炭素シグナル強度の増大を認め、BLNのフェナントロペリレ
ンキノン部位はポリケチド由来であることを明らかにした。さらに、HMQCとHMBCスペクトル相関、および
[1,2-13C2]酢酸ナトリウムを取り込ませたBLNの2D-INADEQUATEスペクトル相関を解析することで、
13C NMRスペク
トルの全炭素を帰属した。この過程で、BLNの生合成における開始部位に関する重要な知見も得ている。 
 以上のように、本論文では、B. japonicumの接合現象と自己防御機能に関わり生物有機化学的な観点から研
究を行ない、その分子機構を明らかにするうえで多くの知見を得、その生命現象解明に寄与した。よって、博
士（理学）の学位を授与するに値すると審査した。 
